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EINLEITUNG

Eine atheroembolische Erkrankung kann die
Funktion von verschiedenen Organen infol-
ge der Embolisation von Cholesterinkristal-
len verandern. Die erste Beschreibung der
atheroembolischen  Erkrankung  erfolgte
durch Panum in 1862 anlasslich seiner Au-
topsiestudien. In 1896 berichtete Doch tiber
koronaren Verschluss durch zahlreiche cho-
lesterinhaltige  Emboli. Ungefahr 50 Jahre
spater beschrieb Flory in 1945 zahlreiche
Organinfarkte infolge atheromattser Embo-
lusbildung bei 267 konsekutiven Autopsien,
vorwiegend in Nieren, Pankreas und Milz. Er
folgerte daraus, dass diese Emboli aus athe-
romatoser Plaque stammen und fir die
Gangran der unteren Extremititen verant-
wortlich sein konnten.

Seit diesen ersten Beschreibungen wurde
die atheroembolische Erkrankung inzwi-
schen als eine eigene Entitat anerkannt. Die
berichtete Haufigkeit dieser Erkrankung liegt
zwischen 0,7 und 12,3%, je nach Auspra-
gung der Atherosklerose und dem Alter der
betroffenen  Patienten.  Thurlbeck  und
Castleman berichteten eine hohe Pravalenz
bis zu 77% bei Autopsien nach abdominaler
Aortenaneurysma-Resektion. Andere Auto-
ren notierten eine Inzidenz von 0,1% nach
Angiographie. Nachdem es sich bei den
meisten dieser Studien um Postmortem-
Untersuchungen handelte, kann die Haufig-
keit von klinisch signifikanter Atheroemboli-
sation nur schwer definiert werden und wird
daher moglicherweise unterschétzt.

Die pradisponierenden Faktoren fiir eine
atheroembolische Erkrankung sind ahnlich
denen der atherosklerotischen Erkrankung.
Es zahlen dazu hoheres Alter, mannliches
Geschlecht, Hypertonie und Diabetes. Fir
die Nierenarterienstenose ist ein starker
Zusammenhang mit  atheroembolischer

Canada

Nierenerkrankung bekannt. Normalerweise
kann ein beschleunigender Faktor ausfindig
gemacht werden, wie beispielsweise Arteri-
ographie, GefaBchirurgie, Gerinnungshem-
mung oder thrombolytische Therapie. Die
klinische Prasentation kann unterschiedlich
sein; zu den gdngigsten Manifestationen
zahlen eine sich verschlechternde Hyperto-
nie, Livedo reticularis, blaue Zehen und
akutes Nierenversagen, das sich schrittweise
verschlechtert. Leider kdnnen die Patienten
auch einen fulminanteren Verlauf zeigen mit
ischdmischem Darm, Schlaganfall, Enzepha-
lopathie, Myokardinfarkt und/oder rasch
fortschreitendem Nierenversagen. Die Mani-
festationen der atheroembolischen Erkran-
kung wurden von Scolari et al. in einem
hervorragenden Review beschrieben.

Die Pathogenese der akuten Nierenschadi-
gung umfasst sowohl Entziindung als auch
Ischdmie. Cholesterinkristalle embolisieren
in Bogenarterien und interlobuldren Arterien
der Niere und verursachen eine akute ent-
ziindliche Reaktion mit Endothelproliferation
und nachfolgendem Lumenverschluss und
keilférmiger Vernarbung durch Infarkt. Zu
den weiteren, jedoch sehr seltenen renalen
Manifestationen gehéren die fokal-segmen-
tale Glomerulosklerose in Verbindung mit
nephrotischem Syndrom, nekrotisierende
Glomerulonephritis und membranoprolifera-
tive Verdnderungen.

Bei einem Nierenversagen, das mit athe-
roembolischer Erkrankung assoziiert ist, ist in
45 - 61% der Fille eine Dialysetherapie
erforderlich. Es liegen nur wenige Informati-
onen zu der Maglichkeit vor, dass sich die
Nierenfunktion bei atheroembolischer Nie-
renerkrankung verbessern konnte. Einige
Autoren haben in 4,7% eine Erholung der
Nierenfunktion bei gefainduzierter Nieren-
erkrankung gefunden (dazu zahlt auch die
atheroembolische Erkrankung). Belenfant et
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al. konnten beobachten, dass sich 32% der
Patienten ausreichend erholten, um die
Dialyse absetzen zu konnen. In einer Litera-
turstudie fanden Lye et al. bei 21% eine
Erholung der Nierenfunktion mit anschlie-
Render Beendigung der Dialysetherapie.
Unsere Ziele waren, die Merkmale der Pati-
enten zu untersuchen, die eine dialysepflich-
tige atheroembolische Erkrankung entwi-
ckelten, der Frage nachzugehen, inwieweit
sich die Nierenfunktion erholen konnte, die
Uberlebensraten zu ermitteln und - wenn
moglich - einige pradiktive Faktoren fir die
Erholung der Nierenfunktion zu definieren.

PATIENTEN UND METHODEN
Datensammlung

Alle Falle von atheroembolischer Erkran-
kung, bei denen das Nierenversagen so
ausgepragt war, dass eine Dialysebehand-
lung erforderlich war, wurden von Januar
1984 bis Dezember 2000 in zwei Zentren
analysiert. Die Falle wurden aus zwei Dialy-
sestationen und dem medizinischen Archiv
dieser beiden Institutionen identifiziert.
Nach Sichtung der Patientenakten wurden
die folgenden Parameter aufgezeichnet:
demographische Daten, Komorbiditat, klini-
sche Manifestationen der atheroemboli-
schen Erkrankung, beschleunigende Fakto-
ren, biochemische Daten und andere Diag-
noseverfahren, Dialysemodalitat und Krank-
heitsentwicklung.

Die Diagnose der atheroembolischen Nie-
renerkrankung basierte auf der klinischen

von Cholesterinkristall-Embolisation (bei 8
Patienten). Die Zeitspanne bis zur Diagnose
wurde als die Zeit zwischen dem beschleu-
nigenden Vorfall und dem Zeitpunkt der
klinischen Diagnose betrachtet. In Betracht
gezogene beschleunigende Faktoren waren
(siehe auch Abb. 1): Angiographie oder
Koronarangiographie (mit oder ohne perku-
tane Dilatation), Herz- oder Geféalichirurgie,
Gerinnungshemmung oder Thrombolyse,
wohingegen zu den moglicherweise mit
Cholesterinkristall-Embolisation assoziierten
Manifestationen folgende zahlten: blaue
Zehen, Livedo reticularis, erstmalige Hyper-
tension oder Blutdruckanstieg verglichen mit

den Baseline-Werten, Bauchschmerzen,
Claudicatio oder Symptome des zentralen
Nervensystems.

Die Nierenfunktion zum Baseline-Zeitpunkt
sowie ihre weitere Entwicklung wurden
notiert: Zeitspanne vor Nierenversagen und
Notwendigkeit von Dialysetherapie, maxi-
male Harnstoff- und Kreatininwerte im Se-
rum, Hauptindikation fiir den Start der Dia-
lysetherapie, Weiterentwicklung wahrend
Dialyse sowie Harnstoff- und Kreatininwerte
im Serum beim Follow-up (oder unter Dialy-
se eventuelles Absetzen der Therapie). Das
akute Nierenversagen wurde definiert als ein
Serum-Kreatinin >200 pmol/l ausgehend von
einem normalen Baseline-Wert oder Ver-
doppelung ausgehend vom Baseline-Wert
bei zugrunde liegender chronischer Nieren-
funktionsstorung. Patienten mit einer Vorge-
schichte oder einem starken Verdacht auf
Kontrastmittel-Nephropathie oder akuter
tubuldrer Nekrose wurden ausgeschlossen.

Eventuelle vorliegende Eosinophilie und

Prasentation und/oder Biopsie-Nachweis  Hypokomplementdmie sowie Urinsediment
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ABBILDUNG 1:

Beschleunigende Fakto-
ren bei Patienten mit
atheroembolischer Nie-
renerkrankung.
*Angiographie beinhal-
tet Aorten- und Nieren-
gefalle. **GefalSchirurgie
umfasst CAGB und Re-
sektion von abdomina-
len Aortenaneurysmen.
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TABELLE 1:

Patientenmerkmale
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wurden festgehalten. Die Ergebnisse von
bildgebenden Nierenuntersuchungen wur-
den mitberticksichtigt, sofern vorhanden.
Letztendlich wurde die Erholung der Nieren-
funktion definiert als die Moglichkeit, die
Nierenersatztherapie fir 3 oder mehr Mona-
te abzusetzen.

Datenanalyse und Statistik

Mit einer vorldufigen univariaten Analyse
(Wahrscheinlichkeit X2 und tTests mit ei-
nem 0,25 Alpha-Level) und nachfolgender
schrittweiser Cox-Regression versuchten wir
das Uberleben als eine Funktion einer Un-
tergruppe von Variablen zu modellieren, die
Risikofaktoren, Komorbiditaiten und Kklini-
sches Bild widerspiegelten.

Schatzungen fiir die mittlere Dauer der Dia-
lyse oder fiir das gesamte Patienteniiberle-
ben erfolgten mit Kaplan-Meier-Uberlebens-
analyse. Vergleiche zwischen Subgruppen
(Patienten mit bzw. ohne Erholung der Nie-
renfunktion) basierten auf einem Log-rank-
Test.

Die letzten Modelle stimmten mit den Erfor-
dernissen der proportionalen Zufallsmodelle
Uberein. Es wurde ein Alpha-Level von 0,05
fur alle abschlielenden Analysen gewahlt.

ERGEBNISSE
Patientenmerkmale

Von Januar 1984 bis Dezember 2000 wur-
den 43 Fille identifiziert, bei denen eine
atheroembolische  Nierenerkrankung  als
Ursache fiir ein terminales Nierenversagen
mit erforderlicher Nierenersatztherapie vor-
lag. Tabelle 1 zeigt die Patientenmerkmale.
Die Ergebnisse werden fir alle Patienten
dargestellt und dann in zwei Subgruppen
unterteilt: Patienten, deren Nierenfunktion
sich so deutlich erholte, dass die Dialyse
abgesetzt werden konnte (n=12), und Pati-
enten, deren Nierenfunktion sich nicht er-
holte und die weiter von der Dialyse abhan-
gig blieben (n=31). In der Gesamtgruppe
wurde ein Uberwiegen von minnlichen Pat.
beobachtet mit einem Verhdltnis von 37
Mannern zu 6 Frauen. Das mittlere Alter bei
Diagnosestellung lag bei 67,4 £ 5,0 Jahren.
Die durchschnittlichen Zeitspannen vor
Diagnose und Nierenversagen waren mit
36,5 = 45,7 bzw. 36,7 £ 36,4 Tagen fast
gleich. Die vaskulare Komorbiditat war um-
fangreich: 90,5% litten unter chronischer
Hypertonie, 90,7% unter chronischer Nie-
renfunktionsstorung mit einem mittleren
Baseline-Serumkreatinin von 194,6 £ 80,6
pumol/l, 83,3% hatten eine koronare Herzer-
krankung, 78,6% waren aktive oder ehema-
lige Raucher, bei 60,5% wurde ein abdomi-
nales Aortenaneurysma in der Anamnese

Alle

Patienten Patienten P
Patienten mit ANV ohne ANV

Geschlecht 37M:6F 1TM:1TF 26 M:5F 0,51

Mittleres Alter bei Diagnose, Jahre 67,4 5,0 67,0+ 5,0 67,6 5,1 0,74

Durchschnittliche Dauer bis zur 36,5 + 45,7 41,0 £ 65,3 34,7+ 31,9 0,76

Diagnose, Tage

Durchschnittliche Duaer bis zum 36,7 £ 36,4 26,8+ 19,4 40,4 £ 38,7 0,15

akuten Nierenversagen, Tage

Durchschnittliche Dauer bis zur 4099 +

Erholung der Niere, Tage 335,7

Begleiterkrankungen
CAD, % 35/42(83,3) | 10/12(83,3) | 25/30(83,3) 1,00
COPD, % 8/41(19,5) | 2/12(16,7) | 6/29(20,7) 0,77
Raucher, % 33/42 (78,6) | 8/12(16,7) | 25/30(83,3) 0,34
Chronische Hypertonie, % 38/42(90,5) | 11/12(91,7) | 27/30 (90,0) 0,87
Diabetes, % 12/42 (28,6) | 3/12(250) | 9/30(30,0) 0,75
AAA/AAAR, % 26/43 (60,5) | 7/12(58,3) | 19/31 (61,3) 0,86
Chronisches Nierenversagen, % 39/43 (90,7) | 10/12(83,3) | 29/31 (93,5) 0,30
Baseline-Kreatinin, pmol/I 194,6+ 80,61 | 162,4+47,7 | 207,1 £93,0 0,046
Intermittierende Claudicatio, % 22/41(53,7) | 2/12(16,7) | 20/29 (69,0) 0,003
Gerinnungshemmung, % 22/39 (56,4) 7/10 (70,0) 15/29 (51,7) 0,32

ANV = Akutes Nierenversagen, CAD = Koronararterien-Erkrankung, COPD = chronisch-obstruktive Lungenerkran-
kung, AAA/AAAR = abdominales Aortenaneurysma, Resektion abdominales Aortenaneurysma
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und/oder eine Resektion eines abdominalen
Aortenaneurysmas bekannt, weitere 53,7%
wiesen eine intermittierende Claudicatio auf.
Zum Zeitpunkt der Diagnose erhielten
56,4% dieser Patienten gerinnungshem-
mende Medikamente. In der univariaten
Analyse waren chronisches Nierenversagen
und intermittierende Claudicatio signifikant
haufiger in der Subgruppe ohne Erholung
der Nierenfunktion vorhanden (p = 0,046
bzw. 0,003). Fir die zugrunde liegende
chronische Nierenfunktionsstérung wurden
gutartige Nephroangiosklerose (52%), Nie-
rengefalBerkrankungen oder ischdamische
Nephropathie (34%) und diabetische Neph-
ropathie (8%) verantwortlich gemacht; zwi-
schen den beiden Subgruppen wurde kein
signifikanter Unterschied gefunden.

Beschleunigende Faktoren (Abb. 1)

Es konnte mindestens 1 beschleunigender
Faktor bei allen Patienten identifiziert wer-
den, aulBer bei einem Patienten, bei dem die
Erkrankung , spontan” eintrat. Sieben Patien-
ten hatten mehr als 1 beschleunigenden
Faktor (innerhalb einer Woche): Thromboly-
se gefolgt von Koronarangiographie (n=1),

Bypass (n=1), Koronarangiographie gefolgt
von einer Angiographie mit Angioplastie
(n=2) und Koronarangiographie gefolgt von
CABG (n=2). Die beschleunigenden Fakto-
ren konnen wie folgt zusammengefasst
werden: Koronarangiographie in 25 Fallen
(58,1%), Angiographie (von aortalen, rena-
len und/oder zerebralen Gefdllen) in 11
Fallen (25,6%), Gefalchirurgie (einschlief3l.
GABG, Resektion eines abdominalen Aorte-
naneurysmas  und/oder  Nierenarterien-
Bypass) in 7 Féllen (16,3%) sowie Gerin-
nungshemmung in 1 Fall (2,3%) (Abb. 1).

Klinische Manifestationen

Tabelle 2 und Abbildung 2 zeigen die beo-
bachteten klinischen Manifestationen. Die
meisten Patienten waren nicht-oligurisch
(80%), hatten einen Anstieg der Hypertonie
seit der Baseline-Messung (71,4%), blaue
Zehen (67,4%) und Livedo reticularis
(52,4%). Bauchschmerzen und Anomalien
des zentralen Nervensystems lagen verein-
zelt vor (bei 32,6% bzw. 7,0% der Fille).
Die univariate Analyse ergab keinen signifi-
kanten Unterschied in den klinischen Mani-
festationen zwischen den beiden Subgrup-

CABG mit einem intra-aortalen Ballon (n=1),  pen.
Angiographie gefolgt von aorto-renalem
Klinisches Bild Alle Patienten Patienten mit Patienten ohne p TABELLE 2:

- ENF ENF Klinische Befunde in
Nierenversagen 43 12 31 . .
Nicht-oligurische, % 32/43 (74) 9/12 (75) 23/31 (74) 0,60 VerblndL{ng mit a.the-
Blaue Zehen, % 29/43 (67) 7/12 (58) 22/31 (71) 0,43 roembolischer Nieren-
Erhdhte Hypertonie, % 30/42 (71) 11/12 (92) 19/30 (63) 0,066 erkrankung
Livedo, % 22/42 (52) 6/12 (50) 16/30 (53) 0,84
Bauchschmerzen, % 14/43 (33) 4/12 (33) 10/31 (34) 0,95
ZNS-Anomalien, % 3/43 (7) 0 3/31 (10) 0,26

ENF = Erholung der Nierenfunktion, ZNS = Zentrales Nervensystem
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ABBILDUNG 2:

Klinische Befunde bei Patienten mit
atheroembolischer Nierenerkran-
kung und Dialyse. Graue Balken =

r 1 alle Patienten (n=43), schwarze

i _ Balken = Patienten mit Erholung

[ der Nierenfunktion ( N=12), schraf-
' m — fierte Balken = Patienten ohne

Erholung der Nierenfunktion
(n=31).
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ABBILDUNG 3: ) e —— —
Entwicklung des Serumkreatinins bei den 12 Pati- 500 "[ S
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Tagerie3: | Variable Odds- 95% CI p (univ.) p (multiv.)
Univariate und multiva- Verhiltnis
. . Abbruch der Dialyse (+) 3,69 1,02-13,4 0,03 0,047
riate Analysen fiir Fakto- - ;
. . - Mittleres Alter bei - - 0,61 0,46
ren, die mit de“m Uber— Diagnose
leben assoziiert sind. Geschlecht ~ ~ 0,95 0,80
Raucher - - 0,76 0,77
Blaue Zehen - - 0,45 0,57
Livedo reticularis - - 0,54 0,67
Bauchschmerzen - - 0,45 0,65
Koronararterien- - - 0,05 0,14
Erkrankung
COPD - - 0,58 0,18
TageLLE 4: | Variable Odds- 95% ClI p (univ.) p (multiv.)
Univariate und multiva- Verhiltnis
. .. Intermittierende 11,30 2,00-63,7 0,046 0,006
riate Analysen fiir Fakto- Claudicatio (+)
ren, die mit Nichterho-  ["liiares Alter bei 0,86 0,72-1,03 0,33 0,10
lung der Nierenfunktion Diagnose
assoziiert sind. [ Dyrchschnittliche Dauer - - 0,67 0,90
bis zur Diagnose
Zeitintervall von - - 0,28 0,13
Diagnose bis zur Dialyse
Maximaler Harnstoff im - - 0,63 0,31
Serum
Maximales Kreatinin im - - 0,59 0,73
Serum
Verstarkte Hypertonie - - 0,07 0,43
(+)
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Laborwerte und bildgebende Verfahren

Eine Eosinophilie wurde in 87,8% (26 Pat.
der 41 Pat., deren Daten verfligbar waren)
mit absoluten Werten im Bereich von 500 x
10° bis 2.900 x 10° Zellen/ml gefunden.
Komplementspiegel (C3 und C4) waren nur
fir 14 Patienten vorhanden: kein Pat. hatte

niedrige C4-, aber 14,3% der Pat. einen
erniedrigten C3-Spiegel.

Ultraschalluntersuchungen der Niere und
Aufzeichnungen der Nierendurchblutung
konnten bei 33 bzw. 29 Patienten (76,7
bzw. 67,4%) erhalten werden. Beim Ultra-
schall zeigte sich fur 78,8% der Patienten
keine Nierenasymmetrie, wohingegen 5
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Patienten eine bilaterale Nierenatrophie
(GroRe <9,5 cm) aufwiesen, 1 Pat. hatte
eine Einzelniere von normaler Grolte und 7
Pat. zeigten eine Nierenasymmetrie mit
unilateraler Atrophie. Die Befunde der Nie-
renperfusion (Szintigraphie) waren eher
unspezifisch mit bilateral verringertem rena-
len Fluss (in 96,6% der 29 Patienten, bei
denen dieser Test vorlag) und einer leichten
Asymmetrie bei 9 dieser Patienten (in 4
Fallen auch in der Ultraschalluntersuchung
beschrieben). Es lagen insgesamt 8 Biopsien
vor (5 x Niere und 3 x Haut), die Kristalle
aufwiesen.

Weitere Entwicklung der Nierenfunktion
und Dialyse

Bei 12 der 43 Patienten erholte sich die
Nierenfunktion so sehr, dass die Dialyse
nach durchschnittlich 409 £ 336 Tagen ab-
gesetzt werden konnte; jedoch mussten 2
dieser Patienten nach 44 bzw. 61 Monaten
wieder zur Dialyse zuriickkehren. Abbildung
3 zeigt, wie sich das Serumkreatinin bei den
12 Patienten, deren Nierenfunktion sich
erholt hatte, weiterentwickelte: Baseline-,
Maximal- und Serum-Kreatininkonzentratio-
nen zum Ende der Dialysephase waren
162,4 + 47,7, 816,2 + 225,5 bzw. 337,3 +
59,7 umol/I.

Was die Nierenersatztherapie Dbetrifft, so
begannen 38 Patienten mit intermittierender
Hamodialyse, 2 mit kontinuierlicher Nieren-
ersatztherapie und 3 mit Peritonealdialyse.
Sieben Pat. wechselten nach ein paar Wo-
chen von intermittierender Hamodialyse zu
Peritonealdialyse, 1 Patient verstarb unter
kontinuierlicher Nierenersatztherapie, wah-
rend der andere spater zur intermittierenden
Hamodialyse wechselte. Bei den 10 Patien-
ten unter Peritonealdialyse konnten 5 Pat.
ihre Nierenfunktion so weit zuriickerlangen,
dass die Nierenersatztherapie abgebrochen
werden konnte (also 41,7% der Pat., deren
Nierenfunktion sich erholte). Die Chance,
dass sich die Nierenfunktion erholte, er-
schien fiir die Subgruppe unter Peritonealdi-
alyse hoher zu sein (Odds ratio 3,71, 95%
Cl von 0,67 bis 21,61).

Uberlebensanalyse und Todesursachen

Die  Uberlebensanalyse  mittels ~ Cox-
Regression ergab, dass das Wiedererlangen
der Nierenfunktion mit einer viel besseren
Uberlebenschance assoziiert war (Tabelle

3). Das durchschnittliche Uberleben lag bei
2.857 £ 542 Tage (95% CIl 1.794 - 3.920
Tage), wenn die Dialyse abgesetzt werden
konnte, versus 1.542 + 307 Tage (95% CI
939 - 2.144 Tage) bei den weiter dialyseab-
hangigen Patienten. Eine intermittierende
Claudicatio ging mit dem  Nicht-
Wiedererlangen der Nierenfunktion einher.
Der Zeitraum vor dem Absetzen der Dialyse
betrug 2.785 Tage (95% CI 2.135 - 3.435
Tage), wenn eine intermittierende Claudica-
tio vorlag, im Vergleich zu 748 Tagen (95%
Cl 395 - 1.101 Tage) bei Fehlen einer in-
termittierenden Claudicatio (p<0.006) (Ta-
belle 4). Fiir den Zeitraum vor Diagnosestel-
lung oder Dialysebeginn wurde kein Einfluss
auf die Dauer der Dialysebehandlung ge-
funden.

33 Prozent der Patienten verstarben im
ersten Jahr des Follow-up. In einigen Fillen
nahm die atheroembolische Erkrankung
einen fulminanten Verlauf (mesenteriale
Ischamie bei 4 Patienten, massive bilaterale
Embolisation der unteren Extremitaten bei 2
Patienten, kardiogener Schock bei 3 Patien-
ten und Herzkreislaufstillstand bei 2 Patien-
ten). Acht Patienten (19%) verstarben inner-
halb von 3 Monaten nach Diagnosestellung
mit einem derartigen fulminanten Verlauf.
Die anderen verstarben an massiver Pneu-
monie (1 Pat.), septischem Schock nach
1.175 Tagen (1 Pat.), Herzkreislaufstillstand
durch kardiale Ischamie nach 327 und 1.320
Tagen (2 Pat), aus unbekannter Ursache
mehr als 1 Jahr nach Diagnose der athe-
roembolischen Nierenerkrankung, wahrend
sich 1 Patient zur Beendigung der Hamodia-
lyse nach 3.295 Tagen entschloss.

DISKUSSION

Die atheroembolische Nierenerkrankung ist
Teil eines klinischen Syndroms, das mit einer
hohen Morbiditat und Mortalitat einhergeht.
Mit der wachsenden Durchfiihrung von
angiographischen Verfahren, von Gefachi-
rurgie, thrombolytischer Therapie und ange-
sichts einer immer alter werdenden Bevolke-
rung konnte das Nierenversagen als Folge
von Cholesterin-Embolisation in der Zukunft
haufiger zu beobachten sein. Auch wenn
die atheroembolische Nierenerkrankung
relativ leicht aufgrund klinischer Anzeichen
zu diagnostizieren ist, wurde noch nicht viel
Information tiber den Krankheitsverlauf von
Patienten veroffentlicht, die an einer schwe-
ren dialysepflichtigen Nierenfunktionssto-
rung leiden. Nur wenige Studien haben sich
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mit dem Potenzial fiir eine Erholung der
Nierenfunktion befasst (berichtete Haufig-
keit: zwischen 21 und 32%). Unsere Studie
versuchte, diejenige Subgruppe von Patien-
ten mit atheroembolischer Nierenerkran-
kung besser zu charakterisieren, die so
schwer erkrankt waren, dass eine Dialyse
erforderlich war, und maoglicherweise pra-
diktive Faktoren fiir die Erholung der Nieren-
funktion und das Uberleben herauszufinden.
Die Merkmale unserer Patienten waren mit
denen aus fritheren Studienreihen ver-
gleichbar, einschlieBlich der Studie von Be-
lenfant et al.. In unserer Gruppe litten je-
doch mehr Patienten an Koronararterien-
Erkrankung und die Baseline-Werte des
Serumkreatinins waren im Vergleich zu den
von Belenfant und Mitarbeitern beschriebe-
nen Patienten hoher (194,6 £ 80,6 vs. 176 £
79,6 umol/l); es ist daher in unserer Gruppe
von einer ausgedehnteren GefaRerkrankung
auszugehen.

Beim Vergleich von Patienten mit und ohne
Erholung der Nierenfunktion zeigten sich als
einzige diskriminierende Variablen in der
univariaten Analyse eine Vorgeschichte mit
intermittierender Claudicatio, ein erhohter
Baseline-Wert beim Serumkreatinin sowie
eine schwerere Hypertonie bei der Erstun-
tersuchung. Die multivariate Analyse hebt
die Vorgeschichte einer intermittierenden
Claudicatio als den alleinigen Pradiktor fiir
eine nicht mogliche Erholung der Nieren-
funktion hervor. Das Vorliegen einer inter-
mittierenden Claudicatio kénnte auch mit
einer zugrunde liegenden ischdamischen
Nephropathie assoziiert sein; diese Patien-
ten verbleiben langer an der Dialyse, wie
aus der Analyse hervorgeht, weil sie wahr-
scheinlich bereits starker , geschadigte”
Nieren aufweisen, deren Potenzial fur eine
Erholung folglich eingeschrankt ist. Fir den
Kliniker konnte dies bedeuten, dass entwe-
der das Ausmall der Atherosklerose die
Prognose beeinflusst oder - alternativ - dass
Lasionen der subdiaphragmalen Aorta eher
dazu neigen, eine Atheroembolisation der
Nieren zu induzieren, als Lasionen des Aor-
tenbogens.

Die in unserer Studie gefundene Pravalenz
der Eosinophilie liegt geringfligig Gber der
von friheren Berichten; wir haben hierzu
bei unseren Patienten systematische Mes-
sungen durchgefiihrt und fragen uns, ob
dies auch in den anderen Berichten der Fall
war. Es ist daher eine interessante Feststel-
lung, dass die Eosinophilie mehr als T Monat
vorhanden war, nachdem die Diagnose
gestellt wurde. Eine Hypokomplementamie

wurde bei unseren Patienten gelegentlich
beobachtet - ganz im Gegensatz zu den
Hinweisen aus der Literatur. Cosio konnte in
einem Tiermodell zeigen, dass die Hypo-
komplementamie in der akuten Phase der
Atheroembolisation auftritt und dass sich
das Komplement tber die Zeit hinweg eher
normalisierte; die 9 Patienten aus seiner
Studie entwickelten ein Hypokomplemen-
tamie. Andererseits fihrten Belenfant et al.
bei 46 Patienten Messungen der Komple-
mentkonzentration durch und stellten fest,
dass keiner der Patienten eine Hypo-
komplementamie entwickelte. Das Fehlen
einer Hypokomplementamie kénnte auf den
Zeitraum vor Diagnose der atheroemboli-
schen Erkrankung zuriickgefiihrt werden (in
unserer Studie nach einem Mittel von 36
Tagen), die verringerten Konzentrationen
wahrend der akuten Phase konnte daher
unerkannt geblieben sein.

Bildgebende Verfahren haben sich nicht als
hilfreich erwiesen, abgesehen von der Dar-
stellung einer Nierenasymmetrie mit Ver-
dacht auf zugrunde liegende ischamische
Nephropathie. Diese Untersuchungen konn-
ten keine Vorhersagen liefern, ob sich die
Nierenfunktion erholen wird, da zwischen
unseren beiden Gruppen kein signifikanter
Unterschied in den Befunden beobachtet
wurde. In 34% unserer Fille lag neben der
atheroembolischen Nierenerkrankung auch
eine Nierenarterien-Stenose vor; es Uber-
rascht, dass diese Begleiterkrankung keiner-
lei Einfluss darauf hatte, ob sich die Nieren-
funktion erholte oder nicht.

Die meisten unserer Patienten wurden mit
intermittierender Hamodialyse behandelt,
auller 5 Patienten. Davon begannen 2 mit
kontinuierlicher Nierenersatztherapie und 3
direkt mit Peritonealdialyse. Unter der Peri-
tonealdialyse als Therapiemodalitit erholte
sich die Nierenfunktion prozentual bei mehr
Patienten. Maogliche Erklarungen dafir konn-
ten sein, dass es einen Selektionsbias gab, d.
h. dass weniger stark erkrankte Patienten
eher mit Peritonealdialyse behandelt wurden
und/oder dass deren Restnierenfunktion
unter Peritonealdialyse besser erhalten blieb.
Man koénnte auch die Rolle der systemi-
schen Gerinnungshemmung im Rahmen der
intermittierenden Hamodialyse in Frage
stellen, da der atheroembolische Prozess
hierdurch moglicherweise aufrechterhalten
wird und die Erholung der Nierenfunktion -
wie bereits beschrieben- vielleicht verzogert
wird. Die kleinen Fallzahlen erlauben uns
jedoch nicht, klare Schlussfolgerungen zu
ziehen.
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Ahnlich wie in den friiheren Berichten be-
trug die Funktionsverbesserung der Nieren,
die zur Beendigung der Dialyse ausreichend
erschien, in unserer Studie 27,9%. Es han-
delt sich hier jedoch nur um eine teilweise
Erholung der Nierenfunktion, die es den
Patienten ermdglicht, die Dialyse abzubre-
chen, und nicht um eine Wiederherstellung
der Baseline-Werte des Serumkreatinins;
man muss also von einer irreversiblen Pa-
renchymschadigung ausgehen. Bei den
Nachuntersuchungen nahm die Nierenfunk-
tion im Laufe der Zeit ab und zwei Patienten
mussten einige Monate spater die Dialyse-
therapie wieder aufnehmen.

Wir haben die Verwendung von Angioten-
sin-converting Enzyminhibitoren, Steroiden
und/oder Statinen als mogliche Behand-
lungsmodalititen fir die atheroembolische
Erkrankung nicht speziell in Erwdgung gezo-
gen, da hierzu keine ausreichenden Informa-
tionen vorliegen, hauptsachlich jedoch auf-
grund der langen Beobachtungszeit unserer
Studie (da diese Wirkstoffe entweder nicht
verflighar waren oder nicht routinemaRig
eingesetzt wurden). Einige unserer Patienten
nahmen wegen anderer Erkrankungen Ste-
roide ein, was aber offensichtlich keinen
Einfluss auf den Verlauf ihrer Nierenfunktion
hatte. Belenfant et al. verwendeten Steroide
bei einigen Patienten und gingen von einem
Benefit fir die Nierenfunktion aus. In der Tat
war der Prozentsatz ihrer Nierenfunktions-
erholung geringfligig hoher als bei unseren
Patienten (32 vs. 27,9%), aber hier konnten
auch einige andere Faktoren eine Rolle spie-
len. Eine weitere Option, die in Zukunft zu
erforschen ware, konnten lipidsenkende
Wirkstoffe darstellen.

Patienten, die von der Dialyse abhingig
blieben, zeigten ausgedehntere Begleiter-
krankungen und eine hohere Sterblichkeit
als diejenigen Patienten, deren Nierenfunk-
tion sich so weit erholte, dass die Dialyse
abgesetzt werden konnte. Diese Patienten
verstarben fast unabhangig von der Gefal3-
erkrankung entweder kurzfristig infolge
eines fulminanten atheroembolischen Pro-
zesses oder spater mit fortschreitender Ge-
falerkrankung oder wiederkehrender Athe-
roembolisation.

Fir die vorliegende Studie gelten viele Ein-
schrankungen: Erstens handelt es sich um
eine Fallserie mit relativ kleiner GroRe, ob-
wohl sie immer noch eine der grofSten Stu-
dien Uber Patienten mit atheroembolischer
Nierenerkrankung ist. Die Studienpatienten
wurden sorgfiltig ausgewdhlt, um ganz si-
cherzugehen, dass ihre schwere Nierenver-

schlechterung sich auf die Atheroembolisa-
tion zurtickfihren lieR und nicht vorwiegend
auf eine Begleiterkrankung. Bei 79% unserer
Patienten basierte die Diagnose hauptsich-
lich auf dem klinischen Bild und wurde von
mit dieser Erkrankung erfahrenen Nephrolo-
gen gestellt, die alle in spezialisierten Zent-
ren arbeiteten. Es kann daher sein, dass
diese Studie nicht das Spektrum der athe-
roembolischen Nierenerkrankung in der
Allgemeinbevolkerung wiedergibt.
AbschlieBend kann festgehalten werden,
dass die atheroembolische Nierenerkran-
kung einerseits eine hohe Morbiditat auf-
weist, andererseits auch mit einer Erholung
der Nierenfunktion einhergeht, die besser ist
als bei anderen vaskularen Ursachen des
schweren Nierenversagens. Sie ist jedoch
auch kurzfristig mit einer hohen Sterblichkeit
assoziiert. Unsere Studie umfasst zwar eher
kleine Fallzahlen, es ging aber dennoch
daraus hervor, dass die Peritonealdialyse bei
diesem speziellen Patientenkreis eine vor-
teilhafte Dialysemodalitat darstellen konnte,
was jedoch in weiteren Studien noch besta-
tigt werden muss. Die intermittierende
Claudicatio erwies sich als ein schlechter
prognostischer Indikator fiir die Erholung der
Nierenfunktion und spiegelt wahrscheinlich
eine ausgedehntere zugrunde liegende Ge-
faBerkrankung wider. Es ist wichtig, dass
Kliniker mit dem klinischen Bild der Athe-
roembolisation vertraut sind, denn eine
rasche Diagnose konnte weitere beschleu-
nigende Faktoren vermeiden und zusatzli-
chem Schaden vorbeugen. Therapeutische
Optionen wie Angiotensin-Enzyminhibitoren
und lipidsenkende Wirkstoffe sollten friihzei-
tig auf ihren Nutzen fir eine bessere Erho-
lung der Nierenfunktion evaluiert werden.
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